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【要  旨】  
本研究所では、温度応答性培養皿を用いた細胞シート工学の再生医療への応用
を研究している。健常な角膜上皮は約５層の上皮層から成り、約 2 週間でター
ンオーバーし、脱落した細胞は角膜周辺の角膜輪部に存在する幹細胞から供給
されている。しかし幹細胞が損傷すると、周辺の結膜上皮が血管新生を伴って
浸潤し、角膜が混濁し視力低下に陥る。本疾患に対し自己口腔粘膜上皮細胞シ
ート移植による角膜上皮再建術が開発され、良好な臨床結果を得ている。しか
し、移植後の口腔粘膜上皮細胞については不明な点が多い。本研究では白色家
兎の疾患モデルを作製した後、自己口腔粘膜上皮細胞シートを移植し、その挙
動を検討した。細胞シート移植後の眼表面は欠損が無く、透明で滑らかな表面
であった。移植 4 週後の眼表面に円形 (5 mmφ )の損傷を作製すると、周辺の上
皮細胞が増殖し約３日で損傷部位が覆われた。同様の創傷治癒試験を 2 週間お
きに 10 回繰り返したが、いずれも創傷後から約３日で治癒し且つ透明性も維持
されていた。創傷時に採取した上皮組織の遺伝子発現を解析した結果、口腔粘
膜上皮細胞マーカー（ケラチン６）の発現認められ、さらに基底細胞マーカー
（ケラチン１４）および幹前駆細胞マーカー（Δ Np63）の発現も検出された。
従って、培養口腔粘膜上皮細胞シート移植は、幹細胞を補い長期間にわたって
上皮細胞を供給することによって、眼表面の恒常性維持に貢献できることが示
された。  
